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Ⅰ 要約 
幻視は何もないところに何かを見ること，錯視は実際の視覚刺激を誤って解釈した
り見間違えたりすることであり，両者は定義上区別される．しかし近年，レビー小体
型認知症（dementia with Lewy bodies: DLB）に高頻度に認められる幻視と複雑錯
視の一つであるパレイドリアの類似性が指摘されるようになった．DLB 患者は，実
在しない人物や動物の幻視を繰り返し体験することが知られている．同様に，DLB
患者が風景写真の中に実在しない人物や動物を知覚すること（パレイドリア）が先行
研究で示されている．学位申請者は，DLB のパレイドリアと幻視の間には，無意味
な視覚情報に意味を見いだすという共通した心理メカニズムが存在するという仮説
を立てた．先行研究で用いられた風景写真には，有意味な視覚対象が含まれているた
めにこの仮説の妥当性を検討することができない．本研究ではより直接的に上述の仮
説の検証を行うために，無意味な視覚ノイズを用いた心理課題を作成し，実験に使用
した．また DLBの幻視はアセチルコリンエステラーゼ（acetylcholinesterase: AChE）
阻害薬による脳内アセチルコリンの賦活によって改善することが知られている．本研
究では，幻視とパレイドリアに共通の神経基盤があるかどうかを検証するため，AChE
阻害薬の投与による DLBのパレイドリアの変化について調べた． 
本研究の目的は，新たに開発した検査法（ノイズ版パレイドリアテスト）を用いて
（1）無意味視覚刺激によって DLB患者からパレイドリアを誘発することができるか
どうかを検討すること，（2）無意味刺激におけるパレイドリア反応と幻視の関係を検
討すること，（3）AChE阻害薬によってパレイドリアが減少するか否かを検討するこ
とである． 
6 
 
DLB患者 34名，アルツハイマー病（Alzhemer’s disease: AD）患者 34名，健常
者 28 名に対し，無意味のノイズ刺激から成るノイズ版パレイドリアテストを施行し
た．結果，パレイドリア反応数は AD群や健常者群に比して DLB群で有意に多かっ
た．また幻覚のある DLB 患者は幻覚のない患者に比べてより多くのパレイドリアを
生じており，パレイドリア反応と幻覚の間には有意な相関が認められた．15名の DLB
患者に対し，ドネペジル投与前後の二回，パレイドリアテストを行った結果，DLB
への AChE阻害薬の投与は，幻覚だけでなくパレイドリアも減少させることが明らか
となった． 
本研究は，無意味のノイズ刺激を用いることで DLB 患者からパレイドリアを誘発
することが可能であることを示した．無意味刺激におけるパレイドリアは幻覚をとも
なう DLB 患者により高頻度に認められたことから，幻視もしくは幻視と類似する症
状を反映していると考えられた．また AChE阻害薬投与前後のパレイドリアの比較か
ら，パレイドリアの発現にはコリン系の障害が関与しており，DLB のパレイドリア
と幻視の症状は現象学的にも神経学的にも共通のメカニズムが存在する可能性が示
唆された． 
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Ⅱ 研究背景 
1. 知覚 
知覚とは「有機体（人間と動物）が刺激を意識する過程」1)を表す．我々は日
常において，外部にある対象の物理学的特徴をそのまま知覚していると信じてい
る．しかし，心理学や認知科学の研究によって，知覚は感覚処理を通じた受動的
知覚プロセスだけでなく，文脈や予測, 順向性干渉 2-4)などの能動的知覚プロセス
も関与することが明らかとなっている．受動的知覚プロセスと能動的知覚プロセ
スのどちらが正しく働かなくなっても知覚に影響を及ぼす．例えば視覚的に提示
された刺激を正しく認知できない視覚失認は後頭葉の病巣によって生じるが，こ
れは受動的知覚プロセスの障害によるものである．一方，種々の神経系疾患や精
神疾患に生じる幻覚は偽知覚（false perception）と呼ばれ，知覚の一種とされて
いるが 5)，これは能動的知覚プロセスが適切に作用しない例である．例えば統合
失調症の患者で，「患者自身の声を電波を通じて伝達する能力を持つ人は誰もいな
い」という基本的な文脈または根拠が崩壊していなければ，彼らが幻覚によって
悩まされることはないだろう 6,7)． 
 
2. 幻視 
「幻視」は視覚性の幻覚であり，現実には存在しない対象が見えるという現象
である．幻視は歴史を通じて様々な形で記録されてきた．例えば原発性の器質性
睡眠障害であるナルコレプシーの中核症状の一つである睡眠麻痺を伴う幻視は，
西洋では夢魔（incubi）8)，日本では金縛りと呼ばれ，超自然現象であると考えら
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れていた．幻視が科学的に説明されるようになったのは，19世紀から 20世紀に
かけてのことである．1760年にスイスの科学者，哲学者である Charles Bonnet
（1720～1793）は白内障による失明後の祖父が人や動物などの幻視が生じたこと
を記述し，後に de Morsierが，視覚障害があり知的障害および精神障害のない高
齢者の幻視を Charles Bonnet 症候群と命名した 9)．また 1920 年代には
Lhermitte10)によって中脳の損傷に伴って生じる中脳性幻覚症が報告され，さら
に 1930 年代にはナルコレプシーの 4 主徴（入眠時幻覚，睡眠発作，睡眠麻痺，
脱力発作）が記載されるようになり 11)，神経疾患でも幻視が生じることが徐々に
認知されるようになった． 
幻視はその内容から要素性幻視と複雑性幻視の二つに分類される．要素性幻視
は閃光・きらめき，線，色彩などが出現し，これらが動いているものとして感じ
られることもある．一方，複雑性幻視は人や動物，虫などの有意味な物体が知覚
される．一般に，網膜から側頭葉までの視覚路のいずれの部位の障害でも幻視が
生じるが 12)，Kölmel は要素性幻視は Brodmann 17 野とその周辺の白質内に限
局する病巣を有する患者に半盲，皮質盲，視覚保続，視覚失認などを伴って生じ
ることが多いのに対して，複雑性幻視を有する患者では病変が後頭葉に加えて，
側頭葉または側頭・頭頂葉に及んでいることを指摘している 13)．加えて，複雑性
幻視は中脳損傷などの視覚路外の病変やレビー小体型認知症などの変性疾患にお
いて多く認められる．またアルコール離脱症候群である振戦せん妄において認め
られる幻視も複雑性幻視であり，ネズミ，虫などの内容を有することが多いこと
から小動物幻視と呼ばれている 14)．  
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3. 錯覚 
錯覚は実在する対象を誤って知覚することである．錯覚と幻覚をあわせて知覚
に由来する妄覚（perverse sensation）としてとらえる見方もあるが 15)，一般に
は錯覚は実在の対象があり，幻覚にはそれがない点で，両者は定義上異なるとさ
れている 14)．錯覚は病的状態においてのみならず健常人においても生じる．また
意識清明なときにも，意識変容や意識混濁が存在するときにも，催幻覚物質など
の薬物の影響下でも生じる 16)．視覚，聴覚，触覚などすべての感覚領域に生じ得
るが，臨床的によくみられるのは錯視，錯聴である 17)．Jaspersは「錯覚は外部
の知覚から作りかえられて生じた知覚で，外部の感覚刺激が再生された要素と一
つになって，直接の感覚要素と再生された感覚要素が区別できなくなっている」
と述べ，錯覚を不注意錯覚，感動錯覚，パレイドリアの 3つに分けている 18)．不
注意錯覚とは，書物の文章の誤植が補足されるといったような，対象物への注意
が不十分なために起こる錯覚であり，感動錯覚とは暗い場所を歩く時に木の影が
人に見えるといった恐怖や期待などの心理状態が知覚に影響を与えて生じる錯覚
である．またパレイドリアは不定形の対象物が違ったものに見える錯覚である． 
 
4. パレイドリア（変像錯覚） 
「雲の形が顔に見える」「壁のしみが動物に見える」などの錯視はパレイドリア
と呼ばれている．パレイドリアは不明瞭あるいは意味のない視覚対象から明瞭で
具体的な錯視像が知覚される視覚的現象と定義される 8)．パレイドリアは意識が
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おおむねはっきりしている健常成人や幼児の体験を指す場合が多く 5,19,20)，パレ
イドリアという錯覚に対する自覚がありながら対象が実物と違うように知覚され，
情動に影響はなく，注意を向けても消えない 18)とされている．しかし広義には，
精神作用薬や高熱によるせん妄状態で異常に引き起こされる場合も含まれる 14)．  
 
5. レビー小体型認知症 
レビー小体型認知症（dementia with Lewy bodies: DLB）は，1976年以降の
Kosaka らの一連の研究報告 21-24)が基礎となり，その後の研究によって疾患概念
が確立された．1996年に臨床および病理診断基準 25)が発表され，2005 年には診
断基準の改訂が行われている．改訂版の臨床診断基準 26)（Table 1）では，（１）
進行性の認知機能障害が診断に必須な中心的特徴として，（２）幻視，パーキンソ
ニズム，認知機能の変動が中核的特徴として，（３）レム睡眠行動障害，抗精神病
薬への過敏性，single photon emission computed tomography（SPECT）や
positron emission tomography（PET）により示される大脳基底核におけるドパ
ミントランスポーター取り込み低下が診断を示唆する症状として，そして（４）
脳血流 SPECT/PETで後頭葉に目立つ取り込み低下や視覚以外のモダリティの幻
覚，系統化された妄想などが DLB の診断を支持する特徴として挙げられている．
中核的特徴を 2項目以上，または中核的特徴を 1項目と示唆的特徴を 1項目以上
満たす場合，probable DLB（臨床的確診）と診断される．神経病理学的には，大
脳から脳幹に及ぶ中枢神経系と自律神経系の神経細胞脱落とリン酸化された α-シ
ヌクレインの凝集体であるレビー小体（Lewy body）の脳幹神経細胞，大脳皮質
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への出現を特徴とする 27)．また DLB の脳病理にはしばしばアルツハイマー病理
が合併しており 26,28)，レビー小体病理とアルツハイマー病理の両者が認知症症状
の発現に寄与することが，DLBの臨床像を複雑にしている大きな要因であると考
えられる 29)． 
神経細胞内にα-シヌクレインが蓄積して認知機能障害を引き起こすα-シヌク
レイノパチーとして，DLB のほかに認知症を伴うパーキンソン病（Parkinson 
disease dementia: PDD）がある．DLBの臨床特徴は PDDに類似しており 30)，
両者の異同が問題となる場合がある．改訂版の診断基準では認知症をパーキンソ
ニズムの前か同時に発症した場合を DLB と診断し，認知症をパーキンソン病
（Parkinson’s disease: PD）の経過中に発症した場合を PDDと診断するべきであ
ると記載されているが，レビー小体病（Lewy body disease: LBD）として両者を
まとめて取り扱うことも少なくない．2006 年に開かれた PDD と DLB との境界
に関するカンファレンスでも「DLBと PDD の臨床と経過の違いから両者を区別
することは正当化されるが，両者はα-シヌクレイン封入体という共通の病変を有
することから病因研究のためには単一の LBDモデルがより有用と考えられる」と
結論している 31)． 
 
6. レビー小体型認知症の視知覚障害 
DLBでは ADと同様に記憶障害，見当識障害，注意機能障害，言語障害，視知
覚障害などの多様な認知障害が認められる．しかしDLBはADに比べて記憶障害，
とくに再生障害が軽く，一方で注意機能検査や視知覚検査の成績が低いことが特
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徴的である 32-35)．とりわけ DLB と視知覚機能障害との関連は繰り返し報告され
ている．Moriらは錯綜図課題のような比較的複雑な視覚課題のみならず，大きさ
の判断，幾何学的図形の異同判断，視覚計数（紙面に描かれた円や三角形の数を
数える課題）においても DLB 患者では成績が低下していたと報告している 36)．
Mosimann らは DLB では視覚弁別課題，物体と形態の知覚課題，視空間・運動
視課題の全てが ADに比して障害されていることを示し，Moriらの結果を確認し
ている 37)．また視空間障害・構成障害を反映して五角形模写や時計描画テストな
どにおいても DLBは ADに比して障害が強い 38-40)． 
DLBでは後頭側頭葉，頭頂葉に変性が及ぶことが知られており，それが ADに
比して強い視知覚障害を来す原因であると考えられる．PETや SPECTを用いた
脳機能画像研究では，DLB患者の大脳皮質後方領域の脳糖代謝や脳血流は低下し
ている 41-44)．Functional magnetic resonance imaging（fMRI）を用いた研究に
おいても，運動視課題中のDLB患者の高次視覚野（V5）の blood oxygenation level 
dependent（BOLD）信号が AD患者や健常者に比して低下することが示されてい
る 45)． 
 
7. レビー小体型認知症の幻視 
 DLBでは ADに比べて幻覚，誤認妄想，抑うつなどの精神症状が高頻度に出現
する 46,47)．中でも繰り返し生じる幻視は臨床診断基準の中核的特徴の一つであり
25,26)，DLB 患者の約 70%に認められる 46,48,49)．DLB では幻聴，幻臭，体感幻覚
などの視覚様式以外の幻覚も認められるものの，幻視に比してこれらの頻度は遙
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かに低い．DLBの幻視は「子供が遊んでいる」といったような，人物や動物など
の具体的な内容（複雑性幻視）を有することが多く 25,26,48,50)，幾何学図形などの
要素性幻視は少ない．日常生活記憶が比較的保たれているケースでは，自らの幻
視体験を詳細に述べることもある． 
幻視を伴う DLB 患者は幻視を伴わない患者に比して視知覚障害が重度であり
36,51,52)，後頭-側頭視覚連合野のブドウ糖代謝や血流の低下が強いことが報告され
ている 53,54)．このことから，幻視の発現には視知覚障害が関連することが示唆さ
れている．一方，視知覚障害に加えて注意機能障害も幻視の発現に関与している
と考えられている 55)．Cagnin らは幻視のある患者は幻視のない患者に比べて，
視知覚課題だけでなく注意機能の課題である数唱や数字抹消検査でも成績の低下
があったと報告している 51)．さらに DLB は AD に比べてアセチルコリン系の障
害が強いことが知られており，幻視のある DLBや PD患者は幻視のない患者に比
べてコリン作動性神経系の変性が顕著であることも報告されている 56-59)．DLB患
者ではアセチルコリンエステラーゼ（acetylcholinesterase: AChE）阻害薬の投与
により幻視が改善することからも 60-63)，コリン系の異常が幻視の発現に関与して
いると考えられている． 
 多くの DLB 患者は幻視に対する洞察を欠き 50)，幻視像が実在するものである
と確信する場合が多い．そのため幻視は妄想へと二次的に発展することがある 26)．
DLB 患者の幻覚に基づいた妄想の内容は複雑で奇異なことが多く，AD 患者にし
ばしば認められる記憶障害に基づいた日常的な内容の妄想と質的に異なる．見知
らぬ他人が自分の家の中にいる（幻の同居人），親しい人物が外見上瓜二つの偽物
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に入れ替わっている（Capgras症状），テレビの番組内容が家の中で実際に起きて
いる（テレビ誤認）といった誤認妄想も多くの DLB患者に認められる 36,46,48,49)．
幻視を伴わずに誤認妄想を生じる患者が存在すること 64)，また因子分析を用いた
研究により幻覚関連症状と誤認関連症状が異なる因子を形成すること 48)から
DLBの幻覚と誤認妄想は別々の症状として取り扱うべきであると考えられる．し
かし合併率が高いこと，症状に対する洞察の欠如や視知覚障害との関連などの共
通点も多く，妄想性誤認症候群と幻覚に共通のメカニズムが存在する可能性も示
唆される 65)． 
 DLB における幻視の有症率は他の変性性認知症疾患に比して圧倒的に高い 47)
ことから，幻視は他の変性性認知症疾患との鑑別診断に重要な症状である．また
幻視をはじめとする精神症状は，家族の介護負担を高くする大きな要因となって
いる．患者および介護者に適切な治療と介護の方略を提供するうえでも幻視の評
価は重要であるが，外来で行われる短時間の診察の間に，医療従事者が患者が幻
視を体験している場面に遭遇することは稀である．そのため，幻視の評価には患
者本人やその家族または介護者に対する質問紙や構造化面接が用いられる 66,67)．
しかし患者に対する質問では患者が幻視に対する洞察に欠く場合および記憶障害
がある場合には正しい情報が得ることができず，また家族や介護者に対する質問
法では，家族は症状を過小評価するため，医療スタッフに見逃されることも多い．
患者が独居の場合，家族から病状を聴取することもできない．患者から直接的に
幻視を検出することができれば，より確実に鑑別診断を行うことや治療効果の判
定に有用な情報を得ることができるであろう． 
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8. レビー小体型認知症における幻視とパレイドリア 
19世紀末以来幻覚は「対象のない知覚」と定義されている 68)．この定義に従う
と，幻視は「実在しないにもかかわらず，何かが見える」という体験である．一
方，錯視は対象を誤って知覚することである．我々は覚醒し，開眼している場合
には常に何かが視野に入っている．そのため幻視が現実に見えている風景と無関
係に生じるものであるのか，あるいは見ている対象を誤って知覚するものである
のかを判断することは実際には困難である．DLB患者では，カーテンが人に見え
る，壁の染みが虫に見えるといった錯視もしばしば認められる 26,69)．これは「雲
の形や壁の染みがどうしても人の顔や姿に見える」など不明瞭あるいは意味のな
い視覚対象から明瞭で具体的な錯視像が作り出されるパレイドリアに相当すると
考えられる．これまで DLB患者のパレイドリアに注目した研究は存在しないこと
から，パレイドリアと幻視の関係は不明であった．最近当分野の Uchiyamaらは，
パレイドリアは実在しないものが見えるという点において幻視と類似しており，
DLBのパレイドリアと幻視は連続した症状であるとの仮説を立て 70)，風景画像を
用いて DLBのパレイドリアを実験的に検討し，パレイドリアが DLBと ADの鑑
別に有用であることを示した．彼らの研究では，幻視の有無に関わらず DLB患者
においては高頻度にパレイドリアが誘発されており，パレイドリアは幻視そのも
ののみならず幻視の前駆症状を反映していると考察している．  
Uchiyama らの課題では，実在する有意味な視覚対象を他の有意味な物体に知
覚する錯覚が誘発された．従って，「無から有意味な対象を見いだす」幻視により
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近い錯視として，無意味な視覚刺激の中に有意味なものを知覚するという現象も
想定することができる．それは Uchiyamaらによって報告されたパレイドリアと
幻視の中間的存在と位置づけることができる．もし幻視のある患者が意味のない
視覚刺激の中に意味を視覚的に知覚するのであれば，幻視とパレイドリアの連続
性をさらに支持することになるだろう．本研究において学位申請者は無意味模様
の刺激から成るノイズ版パレイドリアテストを新たに作成し，DLBのパレイドリ
アについて検討した． 
また先行研究 70)によって DLB におけるパレイドリアと幻視は現象学的に類似
していることが明らかとなったが，両者に共通の発症機序があるか否かについて
の検討は行われていなかった．本研究では，DLBの幻視の発現に関与しているコ
リン系の障害がパレイドリアにも関与しているかどうかを検討するために，AChE
阻害薬の投与前後におけるパレイドリアの変化について調べた．もし AChE阻害
薬によってパレイドリアが軽減もしくは消失するのであれば，幻視とパレイドリ
アには共通の神経メカニズムの存在を示唆する根拠になる． 
 
Ⅲ 研究目的 
 本研究の目的は，新たに開発した無意味視覚刺激からなる検査法（ノイズ版パレイ
ドリアテスト）を用いて（1）無意味視覚刺激で DLB患者からパレイドリアを誘発す
ることができるかどうかを検討すること，（2）無意味視覚刺激におけるパレイドリア
反応と幻視の関係を検討すること，（3）AChE阻害薬によって無意味視覚刺激で生じ
たパレイドリアが減少するか否かを検討することである． 
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Ⅳ 研究方法 
 本研究は，東北大学大学院医学系研究科倫理委員会によって承認され，ヘルシンキ
宣言に則り施行された．すべての研究参加者，家族に対し，研究内容の十分な説明を
行い，書面による同意を得た後に実施した． 
 
1. 対象 
対象者は probable DLB患者 34名および年齢，性別，近見視力，Mini-Mental 
State Examination （MMSE）71) により認知機能障害の重症度を合わせた
probable AD患者 34名と，地域在住の健常高齢者 28名である．全ての患者に対
し，神経内科医による診察，頭部MRI検査，一般的な血液生化学検査を施行した．
probable DLB の診断には DLB International Workshop の臨床診断基準 26)，
probable AD の 診 断 に は National Institute for Neurological and 
Communicative Disorders Communicative Disorders and Stroke-Alzheimer’s 
Disease and Related Disorders Association （NINCDS-ADRDA）の診断基準 72)
を用いた．他の神経疾患，精神疾患および重度の眼疾患を有する者，矯正後の近
見視力が 0.4以下の者は除外した．研究参加時，DLB患者では 9名がドネペジル，
3名がレボドパ，2名がトラゾドン，2名がプラミペキソールを服用していた．AD
患者では 24 名がドネペジル，4 名がトラゾドン，2 名がフルボキサミン，1 名が
リスペリドンを服用していた．健常者は宮城県で研究協力を公募し協力に応じた
地域在住の高齢者である．健常者に対し（1）問診により精神疾患・神経疾患の既
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往がないこと，（2）アルコールや薬物の乱用がないこと，（3）認知症が疑われず
日常生活に支障がないこと，（4）抗精神病薬を服用していないことを確認し，
MMSE の得点が 24 点以上の者が研究に参加した．健常者には，実験終了時に謝
金が支払われた．Table 2に各群の背景データと臨床症状を示した． 
 
2. 神経心理検査 
注意およびワーキングメモリーの指標として日本版ウエクスラー記憶検査改訂
版（WMS-R）73)の数唱および視覚性記憶範囲，視知覚の指標として（1）Visual 
Object and Space Perception battery（VOSP）74)の Shape Detection Screening
および（2）Position Discrimination，（3）Birmingham Object recognition Battery
（BORB）75)の Object decision （Easy B）, （4）標準高次視知覚検査 76)の相貌
認知項目の 4 つの検査を実施した．なお，標準高次視知覚検査の相貌認知項目は
有名人の顔写真の命名，有名人の顔写真の指示，家族の顔，未知相貌の異同弁別，
未知相貌の同時照合，表情の叙述，性別の判断，老若の判断の 8項目からなるが，
本研究ではこのうち（a）未知相貌の異同弁別，（b）未知相貌の同時照合，（c）性
別の判断，（d）老若の判断を用いた．そして（a）（b）では 7秒以内に正答の場合
は 2 点，30 秒以内に正答の場合は１点，30 秒以上もしくは誤答の場合は 0 点と
し，（c）（d）では 5 秒以内に正答の場合は２点，30 秒以内に正答の場合は１点，
30秒以上もしくは誤答の場合は 0点とした（30点満点）．また遂行機能の指標と
して Frontal Assessment Battery（FAB）77)および語列挙検査（語頭音; ふ/あ/
に）を行った． 
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3. 精神症状・行動障害評価 
患者の精神症状・行動障害評価には Neuropsychiatric Inventory （NPI）67)を
用いた．NPIは構造化面接に基づく症状評価法であり，妄想，幻覚，興奮，うつ，
不安，多幸，無為・無関心，脱抑制，易刺激性・不安定性，異常行動の 10項目か
らなる．本研究では妄想の項目を被害妄想と誤認妄想の 2 つの項目に分割した．
さらに先行研究に基づき，「いつもは出来ることが，出来なくなってしまうことが
ありますか」，「他の人に呼ばれたときに気づかないことや，反応が遅いことがあ
りますか」といった質問が含まれる認知の変動の項目 61,62)が追加された合計 12項
目からなる改訂版を用いた．各項目に含まれる質問を介護者に対して行い，症状
が存在する場合は頻度を 4段階で，重症度を 3段階で判定し，頻度×重症度で項目
ごとのスコアを算出した．スコアが高いほど頻度が高く，重症である． 
 
4. パレイドリアテスト 
(1) ノイズ版パレイドリアテスト 
テストに用いた刺激例を Figure 1 に示す．本研究では，自由回答課題と顔
課題の 2種類のパレイドリアテストを作成した．自由回答課題はパレイドリア
の内容を調査することを目的に，顔課題は DLB の幻視やパレイドリアは顔が
多いという先行研究の知見 50,70)を元に，より高頻度のパレイドリアを誘発する
ことを目的に作成した．まず刺激画像を選定するため予備実験を行った．視覚
物理学的研究により，物体や風景などの自然画像の空間分布は x = 1/fn関数に
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従うとされている．予備実験において 1/f，1/f2，1/f3の空間分布を有するノイ
ズ画像を作成し，それぞれ 2階調スケール（しきい値；128 / 255）で表現した
ものを作成した（Figure 2）．そして健常者でパレイドリアを誘発せず，DLB
患者において高頻度にパレイドリア反応を誘発する画像を検討した．その結果，
1/fの空間分布では健常者や DLBのパレイドリアはともに誘発されず，1/f2で
は健常者と DLBの両者のパレイドリアが誘発された．1/f3では，DLB患者の
パレイドリアのみが誘発された．この予備実験の結果に従って，x = 1/f3分布
のノイズを 2 階調スケールで表現した 16cm×16cm の画像 40 枚を作成した
（Figure 1A）．なおプライマーとするために，この 40枚のノイズ画像のうち，
自由回答課題では 8枚に直径 3-4cmのシルエット画像（人 2枚，動物 2枚，
植物 2枚，人工物 2 枚）を（Figure 1B），顔課題では 8枚に人の白黒画像を
加えた（Figure 1C）．作成した画像はすべて A4用紙に印刷し，提示刺激とし
た． 
検査者は患者の確定診断を知らされない状態でパレイドリアテストを試行
した．課題実施前に被験者に対し，自由回答課題では「白黒模様の中に，何か
ある場合とない場合があります．もし何かあったら「ある」と答えて，どこに
あるか指を差し，何があるかを教えてください．ない場合は「ない」と答えて
ください．はっきり見えたものだけを「ある」と答えてください」と課題の内
容を説明した．顔課題では「白黒模様の中に，顔がある場合とない場合があり
ます．もし顔があったら「ある」と答えて，どこにあるか指して教えてくださ
い．ない場合は「ない」と答えてください．はっきり見えたものだけを「ある」
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と答えてください」と課題の内容を説明した．そして異なる刺激を用いた練習
を 3回行い，被験者が課題の内容を理解しているかを確認した．その後，作成
した 40 枚の画像刺激を一枚ずつ提示し，自由回答課題では「この中に何かあ
りますか，ありませんか」と尋ねた．被験者が「ある」と答えた場合には，見
えたものを指差しさせ，何が見えたのかを答えるよう求めた．顔課題では「顔
がありますか，ありませんか」と尋ねた．そして被験者が「ある」と答えた場
合には，顔のある場所を指差しするよう求めた．10 秒たっても反応が得られ
ないときには「どうですか？」と尋ねて注意を喚起させた．被験者が「XX の
ように見える」と答えた場合，それがはっきり見えるのかそれとも単にそれら
しく見えるだけなのかを確認し，はっきり見えるものだけを知覚したものであ
ると判断した．  
 課題の成績として 3種類の指標を測定した；（1）パレイドリア反応：画像刺
激 40 枚のうち挿入画像がない場所に何かを知覚した割合；（2）未検知反応：
挿入画像 8枚のうち，挿入した画像を検知できない割合；（3）正反応：画像刺
激 40 枚のうち，挿入した画像がない場合に「ない」と答えた場合および挿入
された画像を正しく検知した割合，である．なお正反応はパレイドリア反応と
未検知反応の合計値のほぼ逆になるため，解析には用いなかった．パレイドリ
アの現象学的分析を行うため，自由回答課題におけるパレイドリア反応の内容
を，（1）人物，（2）動物（例：犬，鳥，虫など），（3）植物（例：花や野菜な
ど），（4）人工物，（5）その他（例：文字や足跡など）の 5つに分類した． 
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(2) 風景版パレイドリアテスト 
新しく作成したノイズ版パレイドリアテストにおけるパレイドリア反応と
先行研究の風景版パレイドリアテスト 70)の併存的妥当性を評価するため，ノイ
ズ版パレイドリアテストを実施した 34名のうち 11名の DLB患者に対し，先
行研究の風景版パレイドリアテストを実施した． 
 
5. 統計解析 
神経心理検査およびパレイドリアテストの群間比較には一元配置分散分析を行
い，事後検定には Scheffe 検定を用いた．NPI 各項目のスコアの群間比較は
Mann-Whitney U検定を行った．パレイドリアテストによる DLBと ADの鑑別
能力および幻視の鑑別能力を調査するため，receiver operating curve （ROC） 解
析を行った．パレイドリアテストと神経心理検査の関係はピアソンの積率相関係
数を，パレイドリアテストと NPI項目との関係はスピアマンの順位相関係数を用
いて調査した．ドネペジル投与前後のパレイドリアテストと神経心理検査の縦断
的比較は対応のある t 検定を，NPI 項目の縦断的比較にはウィルコクソンの符号
順位検定を用いた．全ての統計解析には IBM SPSS statistics 21を使用した． 
 
Ⅴ 研究結果 
1. 神経心理検査および精神症状・行動障害評価 
神経心理検査成績と NPI項目得点を Table 2に示す．DLB群は AD群に比して
FABで有意に低い得点を示した．その他の神経心理検査に有意な差は認められな
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かった．また精神症状・行動障害評価では，DLB 群は AD 群に比して誤認妄想，
幻覚，多幸，無為，認知の変動の各項目で有意に高いスコアを示した． 
 
2. パレイドリアテスト 
(1) ノイズ版パレイドリアテストと風景版パレイドリアテストの比較 
ノイズ版パレイドリアテストと風景版パレイドリアテストにおけるパレイ
ドリア反応には有意な正の相関が認められた（自由回答課題, rs = 0.74, p = 
0.009; 顔課題, rs = 0.87, p = 0.001）．またノイズ版パレイドリアテストの自由
回答課題と顔課題の間にも有意な正の相関が認められた（r = 0.630, p < 0.001）． 
 
(2) AD, DLB, 健常者各群のパレイドリア反応の比較 
各群のパレイドリア反応の結果を Figure 3 に示す．自由回答課題における
平均パレイドリア反応率（標準誤差）は DLBで 12.6（3.3），ADで 1.7（0.6），
健常者は 0.1（0.1）であった．一元配置分散分析の結果，グループ間に有意な
差が認められた（F = 11.3, p < 0.001）．事後検定の結果，DLBの平均パレイ
ドリア反応率は ADや健常者よりも有意に高かった（それぞれ p = 0.001，p < 
0.001）．ADと健常者のパレイドリア反応には有意な差は認められなかった．
自由回答課題における平均未検知率（標準誤差）は DLBで 5.5（2.3），ADで
2.9（1.1），健常者は 0.0（0.0）であった．一元配置分散分析の結果，グルー
プ間に有意な差は認められなかった（F = 3.0, p = 0.055）．自由回答課題にお
けるパレイドリアの内容を Figure 4 に示す．DLB，AD のどちらにおいても
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人物や動物がパレイドリア反応全体の 70%以上を占めた． 
顔課題における平均パレイドリア反応率（標準誤差）は DLBで 15.4（3.2），
AD で 1.9（1.1），健常者は 0.1（0.1）であった．一元配置分散分析の結果，
グループ間に有意な差が認められた（F = 16.2, p < 0.001）．事後検定の結果，
DLBのパレイドリア反応率は ADや健常者よりも有意に高かった（ともに p < 
0.001）．ADと健常者のパレイドリア反応には有意な差は認められなかった．
顔課題における平均未検知率（標準誤差）は DLB で 8.8（2.1），AD で 11.8
（2.9），健常者は 2.7（1.2）であった．一元配置分散分析の結果，グループ間
に有意な差が認められた（F = 4.0, p = 0.022）．事後検定の結果，ADは健常者
に比べてより多くの未検知反応を示した（p = 0.024）が，DLBと AD，DLB
と健常者の間に有意な差は認められなかった． 
 
(3) DLBと ADの鑑別 
 ノイズ版パレイドリアテストおよび DLB群と AD群との間に有意差の認め
られた神経心理検査（FAB），NPI項目スコア（誤認妄想，幻覚，多幸，無為，
認知の変動）を用いて ROC 解析を行った．曲線下面積（95%信頼区間）は幻
覚が 0.80（0.69-0.91），顔課題のパレイドリアが 0.79（0.67-0.90），認知の変
動が 0.75（0.63-0.87），自由回答課題のパレイドリアが 0.72（0.60-0.85） で
あった． 
顔課題のパレイドリア反応率で DLBと ADを鑑別する至適カットオフ点は
2.5%以上（感度 71%, 特異度 80%）であった．この基準を用いた場合，24名
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が正しくDLBであると判定され，7名のAD患者が誤ってDLBと判定された．
自由回答課題のパレイドリア反応率で DLBと ADを鑑別する至適カットオフ
点は 2.5%以上（感度 65%, 特異度 71%）であった．この基準を用いた場合，
22名が正しく DLBであると判定され，10名の AD患者が誤って DLBと判定
された． 
 
3. 幻覚のある DLB と幻覚のない DLB におけるパレイドリア反応および神経心理
検査の比較 
 幻覚の有無によるパレイドリア反応の違いについて解析を行った（Figure 
5）．NPIで幻覚のある DLB患者（n = 21）と幻覚のない DLB患者（n = 13）
の自由回答課題における平均パレイドリア反応率（標準誤差）はそれぞれ 15.2
（4.4），8.3 （4.7）であったが，二つのグループにおける有意な差は認められ
なかった（t = -1.04, df = 32, p = 0.306）．顔課題において，幻覚のある DLB
患者と幻覚のない DLB 患者の平均パレイドリア反応率（標準誤差）はそれぞ
れ 20.6（4.4），6.9（3.7）であり，両群に有意な差が認められた（t = -2.38, df 
= 31.8, p = 0.023）．また幻覚の有無による神経心理検査の違いについて解析を
行った結果，相貌認知にのみ両群に有意な差が認められた（t = -2.18, df = 32, 
p = 0.037）. 
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4. 幻覚のある DLBと幻覚のない DLBの Receiver operating characteristic (ROC)
解析 
 ノイズ版パレイドリアテストおよび幻覚のある DLB 群と幻覚のない DLB
群との間に有意差の認められた相貌認知検査を用いて ROC解析を行った．曲
線下面積（95%信頼区間）は顔課題のパレイドリアが 0.76（0.59 - 0.93），相
貌認知が 0.74（0.57 – 0.91）, 自由回答課題のパレイドリア 0.68（0.49 – 0.87）
であった．  
 
5. DLB患者におけるパレイドリアテスト，神経心理検査，精神症状・行動評価の
関連 
 パレイドリア反応と各種検査の相関を Table 3に示した．パレイドリアテス
トと年齢，教育歴，近見視力との間に有意な相関は認められなかった． 
自由回答課題においてパレイドリア反応と有意な相関があった神経心理検
査は，視覚性記憶範囲（r = -0.410, p = 0.016），shape detection（r = -0.484, p 
= 0.004）であった．またパレイドリア反応と NPI誤認妄想（rs = 0.394, p = 
0.021）および認知の変動（rs = 0.402, p = 0.049）に有意な相関が認められた． 
顔課題において，パレイドリア反応と有意な相関を示した神経心理検査は視
覚性記憶範囲（r = -0.549, p = 0.001），shape detection（r = -0.509, p = 0.002），
相貌認知（r = -0.560, p = 0.001）であった．またパレイドリア反応と NPI幻
覚（rs = 0.483, p = 0.004），認知の変動（rs = 0.365, p = 0.034）に有意な相関
が認められた． 
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 なお自由回答課題に比較して顔課題におけるパレイドリアの方が DLB と
ADの鑑別および NPI幻覚との相関がよかったため，以下の解析には顔課題の
パレイドリア反応結果のみを使用する． 
 
6. DLB患者における塩酸ドネペジル投与介入研究 
ベースラインにおいて塩酸ドネペジル投与をしていない DLB 患者のうち，
同意が得られた 15 名に対し，ドネペジル投与後にパレイドリアテスト（顔課
題），神経心理検査，NPI を実施し，パレイドリアに対するアセチルコリン増
強の影響を調査した．15名全ての患者において，ドネペジル投与量を 5mg/day
に増量してから 1ヶ月後にフォローアップ検査を実施した．1回目と 2回目の
検査の平均の期間±標準偏差は 141±61.7日であった．患者の属性および臨床
プロフィールを Table 4に示す．フォローアップ時に改善のあった神経心理検
査およびNPI項目は，FAB（t = 3.65, df = 14, p = 0.007）, 語列挙検査（t = -3.15, 
df = 14, p = 0.003）, NPI幻覚（z = -2.20, p = 0.028），パレイドリア反応（t = 
2.36, df = 14. p = 0.033）であった．  
ベースラインおよびフォローアップ時それぞれのパレイドリア反応と神経
心理検査・NPIの相関を Table 5に示す．ベースラインでパレイドリア反応と
有意な相関を示したのは，数唱および視覚性記憶範囲とすべての視知覚・視空
間認知検査，NPI幻覚および認知の変動であった．フォローアップ時にパレイ
ドリア反応と有意な相関が認められたのは，視覚性記憶範囲，shape detection，
FAB，NPI幻覚であった． 
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最後に，ノイズ版パレイドリアテストにおける薬剤介入効果の指標としての
臨床的有用性を確かめるため，ノイズ版パレイドリアテスト，神経心理テスト，
NPIの縦断の変化（ベースラインセッションの順位とフォローアップセッショ
ンの順位の差）の相関解析を行った．パレイドリア反応の変化は神経心理検査
や NPI のどの項目の順位の差とも相関は示さなかった．パレイドリア反応と
NPI幻覚の順位の差の相関は r = 0.242, p = 0.386であった．  
 
Ⅵ 考察 
本研究では新たに開発したノイズ版パレイドリアテストを用いて DLB におけ
る錯視（パレイドリア）について調査した．その結果，（1）DLBは意味のない刺
激においてもパレイドリアを生じること，（2）幻覚のある DLB患者は幻覚のない
患者に比べてより多くのパレイドリアを無意味刺激の中に生じること，（3）DLB
への AChE阻害薬の投与は，幻視だけでなく無意味刺激におけるパレイドリアも
減少させること，が明らかとなった． 
 
1. パレイドリアと幻視；能動的知覚 
 幻視と錯視は歴史的には定義上区別されてきた．しかし Uchiyama らは
DLB の幻視と錯視の一種であるパレイドリアの両者には現象学的類似性が
あることを指摘した 70)．本研究では，先行研究をさらに発展させ，DLB患者
は意味のないノイズ刺激の中にも意味を見いだすことを明らかにした．この
結果から DLB のパレイドリアは単に物体を誤って知覚しているのではなく，
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意味のない刺激の中に意味を見いだすという能動的知覚プロセス，すなわち
幻覚様の錯覚であることが示された． 
 心理学的研究において，文脈がしばしば我々の知覚に影響を及ぼすことが
知られている．例えば，Bugelskiらはラットにも男にも見える図形の直前に
動物の線画を何枚か提示されると，大部分の被験者が瞬間的にラットを見る
一方で，直前に顔の線画が提示されると，図形が人の顔に見えることを示し
た 78)．つまり事前情報の文脈が知覚にバイアスをかけているといえる．最近
の視覚心理学的研究においても背景の文脈が知覚を促進することや，逆に判
断を誤らせることが示されている 79,80)．このような予知的もしくは予測的プ
ロセスの見解は，DLBに観察される幻視やパレイドリアなどの異常な視知覚
症状を説明するのに役立つかもしれない．例えば DLB患者は日常生活の情景
の中に幻視を見るので，患者の個人的な日常活動の内容や体験が幻視に影響
を与える可能性が考えられる．同様に，先行研究における DLBのパレイドリ
アは，木の陰の中に存在しない人を見る，大人のヒョウの足下に実際には存
在しない子供のヒョウを見るなどのパレイドリアが生じていた 70)．つまりパ
レイドリアは提示刺激中の自然風景の文脈の中で生じていると言える．本研
究が先行研究と大きく異なる点として，意味の無い刺激を用いたことが挙げ
られる．本研究ではノイズ刺激そのものからは知覚にバイアスをかけるよう
な明らかな文脈はもたらされない．被験者の知覚には視覚刺激以外の文脈が
バイアスをかけることになる．例えば本研究における自由回答課題と顔課題
の両者には同じノイズ刺激を用いているが，患者は同じノイズ刺激の中に自
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由課題であれば人の姿や動物，顔課題であれば顔という異なるパレイドリア
が出現していた．言い換えれば各課題の教示の違いもしくは各課題の挿入画
像による事前の知覚体験（perceptual hysteresis）のバイアスによってパレ
イドリアの内容が変化したと考えられる．心理学分野において広く使われて
いるロールシャッハテスト 81)は無意味の視覚刺激からなるテストである．こ
のテストでは，左右対称のインクのしみによる図を被験者に提示して何に見
えるかを答えさせ，被験者の心理を診断するものである．このテストは暗示
性や教示方法によって結果にバイアスがかかることが知られている 82-84)．こ
のことから，本研究における DLB患者のパレイドリア反応には，患者におけ
る暗示性の異常も影響している可能性が考えられる．従って，本研究の結果
は，DLBにおける視覚以外のモダリティ，すなわち文脈や暗示性などの重要
性も示していると言える．  
 
2. パレイドリア・幻視と知覚的側面 
先行研究において幻視のあるDLBやPDは幻視のない患者に比べて視知覚
障害がより顕著であることが示されており，これらの障害が幻視の発現に影
響していると考えられている 36,37)．また神経病理学的研究や神経画像研究に
おいても，幻視のある DLB患者は側頭葉や後頭葉，頭頂葉にレビー小体の沈
着や糖代謝や脳血流低下，萎縮が認められており 58,85-87)，視知覚障害が幻視
の発現に影響しているという見解を支持している．同様に，本研究および先
行研究 70)において，DLB のパレイドリアは NPI 幻覚と相関を示すだけでな
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く，視知覚・視空間認知検査と有意な相関を示していた．DLBのパレイドリ
アの発現も幻視のように，視知覚機能障害の関与が示唆される． 
視覚刺激の特性もパレイドリアの発現要因の一つとなるだろう．予備実験
において健常者でパレイドリアが誘発せず，DLBで高頻度にパレイドリアが
誘発されたのは 1/f3の空間周波数を持つノイズであった．したがって DLBの
パレイドリアは無意味模様であればすべてに出現するのではなく，ある程度
塊のあるノイズであることが必要条件である可能性がある．また本研究では
幻覚のある DLB 患者は顔課題でより多くのパレイドリア反応を示していた．
顔というのは二つの目の下に一つの鼻と口があるという共通の配置で構成さ
れる．そしてヒトは同様の配置の視覚刺激を見ると，人工物であっても顔に
見えると知覚する 20)．本研究で用いたノイズ刺激は幻覚のある患者に対して
そのような知覚を生じさせる視覚特性があるのかもしれない．今後視線探索
研究や工学的分析によってパレイドリアの発現に関与する視覚刺激の物理的
特徴を定量的に検討することで，刺激の特性とパレイドリアの関係をより明
確にすることが重要であろう． 
また自由回答課題および顔課題ではそれぞれ人や動物，顔といった画像が
挿入されていることから，DLB患者のパレイドリアは挿入画像を知覚したこ
とによる保続が出現している可能性も考えなければいけない．しかし自由回
答課題では動物，人，植物，人工物の挿入画像が同程度の数であったにもか
かわらず患者のパレイドリアは人や動物が 70％以上と多く出現しており，加
えて挿入画像以外のパレイドリア（文字，足跡など）も複数出現していた．
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このことから本研究におけるパレイドリア反応は保続現象のみで説明するこ
とはできないと考えられる．  
本研究と Uchiyamaらの先行研究 70)には，パレイドリア反応と視知覚検査
の相関に関して相違が認められた．先行研究では，パレイドリア反応と視知
覚機能検査の間には有意な相関が認められなかったのに対し，本研究におけ
るパレイドリア反応は視知覚検査と有意な相関が認められた．これは，パレ
イドリアテストに対する知覚と非知覚的側面の相対的な関与の大きさの違い
が影響しているのかもしれない．すなわちノイズ版パレイドリアテストにお
けるパレイドリアと視知覚検査のより強い相関は，風景版に比べてより知覚
的側面の影響が大きいことを示唆していると考えられる．これとは対照的に，
風景版のパレイドリアはノイズ版のパレイドリアに比べて非知覚的側面が大
きく関与しているのかもしれない．風景版パレイドリアテストにおけるパレ
イドリア反応はノイズ版のパレイドリア反応に比べてNPI誤認妄想との相関
がより強いことからも，風景版では異常な信念や妄想的メカニズムといった
非知覚側面がパレイドリアの発現により強く関与していたという可能性を支
持する． 
  
3. パレイドリア・幻視と非知覚的側面 
幻視発現の仮説の一つに求心路遮断仮説（deafferation hypothesis）があ
る．この仮説では，幻視は視路の損傷に伴う感覚入力の遮断によって生じる
視覚連合野の解放現象であると考えられている 88,89)．しかしこの仮説ではな
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ぜ眼疾患などの視覚障害を有する患者の多くが幻視を生じないのかという点
を説明できない 90)．幻視の発現には視知覚以外のメカニズムも関与している
可能性が考えられる． 
注意・覚醒機能の異常も幻視の発現に関与する要因の一つであると考えら
れている．例えば睡眠障害であるナルコレプシー患者では，睡眠-覚醒移行期
に幻視を生じることが多いことが知られている（入眠時幻覚，覚醒時幻覚）
91)．また脳幹上部の被蓋の損傷により幻視が生じる中脳幻覚症も睡眠・覚醒
の障害に関与した幻覚であるとされている．これらの患者は，中脳被蓋の損
傷後に日中の過剰な眠気を伴い，覚醒中に夢様の経験をする 88,92)．脳幹上部
および前脳基底部の monoaminergic/cholinergic の調整システムの障害はナ
ルコレプシーと中脳幻覚症の機序をとして考えられてきた 93)．DLBにおいて
も同様に，コリン系の障害が REM 睡眠行動障害や幻視の発現に影響してい
るとする報告がいくつかある 94-97)．加えて，DLBの中核的特徴の一つである
認知の変動や覚醒・注意機能障害は，コリン系の障害が関与していると考え
られている 26,98,99)．本研究でも，NPI認知の変動のスコアはパレイドリアと
有意に相関しており，両者の間には共通した発症機序があることを示唆して
いる．この結果から，パレイドリアは単なる視覚現象ではなく，幻視様の錯
視であり，コリン系の障害を背景にした覚醒の異常が関与していると言える
かもしれない． 
Collertonらは，視覚および視覚以外のメカニズムの両者によって幻視が生
じるという Perception and Attention Deficit （PAD） モデルを提唱してい
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る 55)．このモデルによると，通常の場面知覚では，視覚情報が入力されると
見えているものが何であるかという複数の候補が無意識のうちに挙がり，さ
らに候補の一つに注意が向けられ意識上に上ることで，視覚的に対象が何で
あるか認識される．一方，視知覚および注意・遂行機能の両方に障害がある
DLB患者においては，感覚入力から候補である視覚表象が正しく賦活されず，
また注意機能の障害による誤った視覚表象に注意が向けられ，それが知覚さ
れて幻視になる．注意・遂行機能および視知覚障害の両者が幻覚の発現に関
与しているというこの仮説はいくつかの実験によって支持されている
32,36,37,51)．同様に本研究においても注意機能検査（視覚性記憶範囲）や遂行機
能検査（FAB）がパレイドリアに関与していた．しかしながら，このモデル
だけでは答えることができない，いくつかの疑問が挙げられる：（1）なぜ AD
や多発梗塞性認知症，頭部外傷などの注意・遂行機能障害および視知覚障害
の両方を伴う神経学的疾患では DLB のように高頻度で幻覚が生じないの
か？（2）視知覚障害，注意・遂行機能障害というこの組み合わせは，DLB
でしばしば観察される多様な妄想や視覚以外のモダリティの幻覚など，その
他の精神症候のメカニズムを十分に説明することができるであろうか？26,64)
多くの DLB 患者は幻視に対する洞察が欠如または障害されており 50)，それ
らが患者の幻視に関与した二次的な妄想へと発展することがある 26)．同様に
先行研究 70)では，多くの DLB 患者が存在しないもの（パレイドリア）の現
実性を信じていた．さらに本研究でも暗示性や視覚モダリティ以外の文脈が
DLBにおけるパレイドリアの出現に関与していると考えられた．したがって
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学位申請者は，精神疾患の妄想の形成に関与していると言われているリアリ
ティ・モニタリングの障害や推論の異常，被暗示性なども DLBのパレイドリ
アや幻視の発現に関与しているかもしれないと考える．本研究および先行研
究 70)においてNPI誤認妄想とパレイドリアの間に相関があったこともこの見
解を支持する．幻視およびパレイドリアは妄想と共通した発現機序があるか
もしれない． 
 
4. パレイドリア・幻視とコリン系の障害 
DLB 患者の幻視は AChE 阻害薬によって改善することが知られている
60-63)．これに従い，本研究では塩酸ドネペジル投与によってパレイドリアが
減少するか否かを検討し，ドネペジル投与後にパレイドリアおよび幻覚が減
少することを見いだした．このことからコリン系の障害がこれらの現象の発
現に関与していることが示唆される．低アセチルコリン状態が幻視および錯
視の発現に関与することは，古典的な精神薬理学的研究によって示されてい
る．例えば Ketchumらは抗コリン作用薬を健常者に投与した結果，人や動物
の幻視およびパレイドリア様の錯視が生じたと報告している 100)． 
DLB 患者においてコリンエステラーゼ阻害薬の投与後に視知覚検査成績
の変化は認められなかったことから，アセチルコリンは主に非知覚的メカニ
ズムに関与している可能性が考えられる．Collertonらによる PADモデルで
は，幻視の発現には視知覚障害に加えてコリン系の異常に起因した注意機能
障害が関与しているという説を提唱している 55)．この見解は以下の臨床的，
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神経科学的知見に基づいている．第一に抗コリン薬は注意障害や幻視を伴う
低覚醒状態または錯乱状態を引き起こすことが知られており，一方コリン作
動薬は注意障害や幻視を改善するという報告も多い．第二にアセチルコリン
は皮質局所において外部からの感覚情報の処理を促進し，同時に内部からの
情報の処理を抑制することで感覚情報の信号対雑音比（S/N 比）を高める
101,102)．低アセチルコリン状態での情報処理はノイズの影響を受けやすく，注
意の制御が障害される．加えて，コリン系の障害は洞察の異常にも関与して
いると考えられる．例えば，AChE阻害薬を服用している DLB患者は自らの
幻視，錯視体験について「以前は現実のようだったけど，今となってみると，
ただの間違いだった」と述べることがある．このような内観報告からコリン
系の障害と幻視や錯視に対する洞察の欠如との関連が示唆される．また
Uchiyama らの研究においても，ドネペジル服用中の患者は非服用の患者に
比べてパレイドリア反応と NPI誤認妄想が低いという結果であり，アセチル
コリンの低下と洞察の異常の間に関係がある可能性が示唆されている．両者
の関連は中脳幻覚症においても報告されている．中脳幻覚症では主に上行性
の調節性神経伝達物質系の障害による覚醒の低下と注意障害によって幻視が
生じると考えられており，幻覚に対する洞察は低下していることが多い
92,103,104)．このことからコリン系の異常は幻覚やパレイドリア，その他の精神
症状における異常な洞察に関与する可能性も考えられる．この点については
今後薬物介入を伴う研究薬理学的な介入研究によって将来検討する必要があ
る． 
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5. パレイドリアテストの臨床的有用性 
DLBは第 1回国際ワークショップでその名称が提案され，その会議におけ
る検討に基づいて臨床・病理診断基準（CDLB ガイドライン）が 1996 年に
発表された 25)．この診断基準は近年まで用いられていたが，特異度は高い一
方で感度が低いことが問題となっていた 105)．その後 2003年に第 3回国際ワ
ークショップにおいて改訂された DLBの臨床診断基準が，2005年に発表さ
れ 26)，現在はその診断基準が一般的に用いられている．感度が低い原因の一
つとして，DLBの中核的特徴のうち 2つ，すなわち幻視や認知機能の変動を
評価することが難しい点が挙げられる 106)．NPI67)や North-East Visual 
Hallucinations Interview（NEVHI）66)は幻視を評価するための代表的なツ
ールであり，臨床的に広く用いられている 61,63,107,108)．しかしながら，これら
の DLB患者の幻視を評価するには，患者に直接尋ねても，患者の幻視に対す
る洞察が低い場合は評価することが困難であり，また介護者に尋ねる方法を
用いる場合には患者が一人暮らしの場合や介護者が患者の状態を把握してい
ない場合には適切に評価することができない．本研究および先行研究 70)によ
って，DLB のパレイドリア反応が DLB の鑑別診断や薬物介入による治療効
果の指標として有用である可能性が示唆された．先行研究と本研究はそれぞ
れ特徴がある．先行研究（風景版パレイドリアテスト）ではパレイドリア反
応を用いた ROC解析の結果は，感度 100%，特異度 88%であり，本研究（ノ
イズ版パレイドリアテストの顔課題）は感度が 71%，特異度 80%であった．
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DLBとADの鑑別に関しては風景版パレイドリアテストの方が有用であると
考えられる．一方 DLB におけるパレイドリア反応と NPI 幻覚との相関は風
景版パレイドリアテストが rs=0.311, p=0.074，ノイズ版パレイドリアテスト
（顔課題）は rs=0.483, p=0.004であり，ノイズ版パレイドリアテストの方が
NPI 幻覚の重症度とより相関していた．これらの違いから考えられることと
して，風景版におけるパレイドリア反応は DLBの幻視の前駆状態もしくは幻
視を発症しやすい DLB疾患特有の状態を反映しており，ノイズ版のパレイド
リアは DLBの幻視の発症している状態，すなわち幻視により近い症状を反映
している可能性が考えられる．したがって両方のテストを組み合わせて患者
に検査を行うことで，疾患鑑別および幻視の症状をそれぞれ評価でき，臨床
的に有用であると考える．現在これらのテストの標準化を行っている最中で
ある． 
 
6. 本研究の限界 
 本研究にはいくつかの限界がある．第一に NPI幻覚とパレイドリア反応は
ドネペジル投与後に減少したが，本研究では対照群がないため，幻視および
パレイドリアの減少がプラセボ効果であった可能性を否定できない．第二に，
ドーパミンの異常と精神症状の関係について注目されている 6,109,110)．本研究
でもレボドパ服用者 3名，プラミペキソール服用者 2名のDLB患者がいたが，
サンプル数が少ないために本研究ではこれらの問題には触れていない．第三
に，本研究では，遂行機能，注意機能，視知覚機能障害が幻覚やパレイドリ
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アの発現に関与しているという結果であったが，これらのシステムに関わる
神経解剖学的基盤については直接的に取り組んではいない．今後，神経画像
研究などでこの問題にアプローチする必要がある． 
 
Ⅶ 結論 
無意味模様のノイズ版パレイドリアテストを用いて，DLB患者に対し複雑幻視
と類似する複雑錯視であるパレイドリアを誘発することが可能であった．AD患者
や健常者に比して，DLB患者は無意味刺激に対して多くのパレイドリア反応を示
し，さらに幻覚のある DLB患者はより多くのパレイドリア反応を示した．またド
ネペジル投与によってパレイドリア反応が減少することから，DLBのパレイドリ
アは幻視と同様に，視知覚障害のみならずコリン系の障害も関与することが示唆
された．本研究によって，DLBのパレイドリアと幻視の症状には現象学的にも神
経学的にも連続性がある可能性が示唆された． 
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Ⅹ 図説明（Figure1-5） 
Figure 1 
ノイズ版パレイドリア課題の刺激例．（A）ノイズ刺激； （B）ノイズ刺激に挿入画
像を加えたもの（自由回答課題）； （C）ノイズ刺激に顔画像を加えたもの（顔課題） 
 
Figure 2 
予備実験で用いた刺激例．（A）x=1/f； （B）x=1/f2； （C）x=1/f3 
 
Figure 3 
ノイズ版パレイドリアテストにおける DLB, AD, 健常者各群のパレイドリア反応率
*：p < 0.001 
 
Figure 4 
パレイドリア反応の内容．数字は各疾患群の総パレイドリア数におけるパーセンテー
ジ（A）DLB; （B）AD 
 
Figure 5  
DLB患者における幻覚あり，なし群それぞれのパレイドリア反応率 
*：p < 0.05 
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Ⅺ 図（Figure 1-5）および表（Table 1-5） 
 
Figure 1(A)-(C) 
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Figure 2(A)-(C) 
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Figure 3 
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Figure 4(A)-(B) 
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Table1 DLB international workshopのレビー小体型認知症の改訂版臨床診断基準 26) 
１．中心的特徴｛臨床的確診（probable DLB）や臨床的疑診（possible DLB）
に必須｝  
正常な社会的または職業的活動に障害を来たす程度の進行性認知機能障害と定義さ
れる認知症がある．  
著明な，あるいは遷延性の記憶障害は病初期には必ずしも生じないが，進行すると通
常認められる．  
注意・実行機能・視空間機能検査の障害が特に目立つこともある．  
２．中核的特徴（２つでprobable DLB，１つでpossible DLBと診断できる）  
注意や覚醒レベルの著明な変化を伴う認知機能の変動  
繰り返す，典型的には具体的で詳細な内容の幻視  
特発性のパーキンソニズム  
３．示唆的特徴（１つ以上の中核的特徴に，１つ以上の示唆的特徴があればprobable 
DLBと診断できる．  
中核的特徴が全くなく，１つ以上の示唆的特徴があればpossible DLBと診断できる．
probable DLBは示唆的特徴にのみ基づいては診断できない．）  
REM睡眠行動障害  
重度の抗精神病薬への過敏性  
SPECTやPETにより示されるドパミントランスポーターの取り込み低下  
４．支持的特徴（よく認められるが，診断的特異性を有しているかあきらかでないもの）  
繰り返す転倒と失神  
一過性の，原因がはっきりしない意識障害  
重度の自律神経障害，たとえば起立性低血圧，尿失禁など  
幻視以外の他の感覚様式の幻覚  
系統的な妄想  
CTやMRIで内側側頭葉構造が比較的保たれていること  
後頭葉の低下を伴う全般的なSPECT/PET血流スキャンの取り込み低下  
MIBG心筋シンチグラフィーの取り込み低下  
脳波における，側頭葉の一過性鋭波を伴う著明な徐波  
５．DLBの診断の可能性を低くするもの  
局所性神経兆候や脳画像所見で裏付けられる脳血管障害の存在  
臨床像の一部あるいは前部を説明し得る他のあらゆる身体疾患や脳病変の存在  
パーキンソン症候が重度認知症の時期になってはじめて出現した場合  
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Table 2 参加者の属性および臨床プロフィール 
表中数値は対象者の属性および神経心理検査は平均値（標準誤差）, NPIは中央値（四
分位範囲） 
†Chi-squared test; ‡Kruskal-Wallis test; §Mann-Whitney U test. The remaining variables 
were tested using a one-way analysis of variance （ANOVA） and post-hoc Scheffé tests. a-c 
Scheffé test （P < 0.05）: a DLB < AD; b DLB < 健常者; c AD < 健常者. 
  
 
DLB 
(n = 34) 
AD 
(n = 34) 
健常者 
(n = 28) 
P-values 
年齢 79.4 (0.9) 77.7 (0.8) 78.0 (0.5) 0.280 
性別（女/男)† 21 / 13 25 / 9 16 / 12 0.371 
教育歴 10.3 (0.4) 10.8 (0.4) 12.2 (0.4) 0.012 b 
視力‡ 0.8 (0.2) 0.8 (0.0) 0.9 (0.0 ) 0.086 
神経心理検査     
MMSE [30] 20.0 (0.8) 19.4 (0.8) 28.8 (0.2) < 0.001b, c 
数唱 [24] 8.3 (0.5) 9.1 (0.5) 12.0 (0.5) < 0.001 b, c 
視覚性記憶範囲 [26] 10.5 (0.6) 11.9 (0.5) 14.7 (0.4) < 0.001 b, c 
Shape detection [20] 18.2 (0.4) 18.8 (0.2) 19.5 (0.1) 0.001 b 
Position discrimination [20] 18.3 (0.4) 19.2 (0.2) 19.6 (0.1) 0.006 b 
Object decision [32] 24.6 (0.4) 25.3 (0.5) 28.2 (0.4) < 0.001 b, c 
相貌認知 [30] 25.1 (0.7) 26.6 (0.5) 28.3 (0.4) 0.001 b 
FAB [18] 10.5 (0.6) 12.3 (0.5) 16.7 (0.2) < 0.001a, b, c 
語列挙検査 （ふ/あ/に) 12.9 (1.4) 17.3 (1.6) 26.6 (1.5) < 0.001 b, c 
NPI §     
被害妄想 0.0 (1.0) 0.0 (1.0)  0.760 
誤認妄想 0.0 (1.0) 0.0 (0.0)  0.025 
幻覚 1.0 (3.0) 0.0 (0.0)  < 0.001 
興奮 0.0 (2.5) 0.0 (2.3)  0.263 
うつ 0.0 (1.0) 0.0 (0.0)  0.180 
不安 0.0 (1.3) 0.0 (0.0)  0.488 
多幸 0.0 (0.0) 0.0 (0.0)  0.021 
無関心 4.0 (4.0) 0.0 (4.0)  0.011 
脱抑制 0.0 (0.0) 0.0 (0.0)  0.240 
易刺激性 0.0 (1.3) 0.0 (2.0)  0.887 
異常行動 0.0 (0.8) 0.0 (4.0)  0.034 
認知の変動 2.0 (3.0) 0.0 (0.0)  < 0.001 
患者数 [ /34] † 誤認妄想 9 2  0.022 
 幻視 21 1  < 0.001 
 変動 21 5  < 0.001 
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Table 3 DLB患者のノイズ版パレイドリアテストにおけるパレイドリア反応と神経心
理検査および NPI各項目の相関 (n=34) 
  自由回答課題 顔課題 
  r, rs P-values r, rs P-values 
年齢 † -0.059 0.739 0.057 0.748 
教育歴 † 0.330 0.061 0.074 0.681 
視力 ‡ -0.141 0.425 -0.321 0.064 
神経心理検査 †     
MMSE -0.108 0.543 -0.191 0.280 
数唱 -0.192 0.276 -0.315 0.070 
視覚性記憶範囲 -0.410 0.016 -0.549 0.001 
Shape detection -0.484 0.004 -0.509 0.002 
Position discrimination -0.218 0.217 -0.264 0.132 
Object decision 0.203 0.249 0.052 0.771 
相貌認知 -0.211 0.231 -0.560 0.001 
FAB -0.118 0.506 -0.331 0.056 
語列挙検査 （ふ/あ/に） -0.101 0.569 -0.129 0.467 
NPI ‡     
誤認妄想     
- Domain total 0.394 0.021 0.175 0.323 
 - 頻度 0.423 0.013 0.193 0.273 
 - 重症度 0.376 0.029 0.168 0.344 
幻覚     
- Domain total 0.291 0.095 0.483 0.004 
 - 頻度 0.289 0.097 0.508 0.002 
 - 重症度 0.318 0.067 0.415 0.015 
認知の変動     
- Domain total 0.402 0.049 0.365 0.034 
 - 頻度 0.397 0.020 0.404 0.018 
 - 重症度 0.371 0.031 0.322 0.063 
†Pearson's correlation coefficient; ‡Spearman's rank correlation coefficient. 
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Table 4 縦断研究に参加した DLB患者の属性およびベースラインとフォローアップ
時それぞれの臨床プロフィール（n=15） 
表中数値は対象者の属性および神経心理検査は平均値（標準誤差）, NPIは中央値（四
分位範囲） 
†paired sample t-test; ‡Wilcoxon signed-rank test;§Chi-squared test.  
  
 Baseline Follow-up P-values 
年齢 79.6 (1.7)   
性別（女/男）  8 / 7   
教育歴 10.1 (0.7)   
視力 0.9 (0.1) 0.9 (0.1)  
神経心理検査 †    
MMSE [30] 19.5 (1.1) 20.6 (1.2) 0.365 
数唱 [24] 8.0 (0.6) 8.7 (0.6) 0.334 
視覚性記憶範囲 [26] 9.7 (0.9) 9.6 (0.7) 0.846 
Shape detection [20] 17.7 (0.7) 18.3 (0.5) 0.328 
Position discrimin1ation [20] 18.6 (0.5) 18.7 (0.4) 0.908 
相貌認知 [30] 24.0 (1.3) 24.5 (0.6) 0.700 
FAB [18] 10.3 (0.7) 12.7 (0.9) 0.007 
語列挙検査 （ふ/あ/に） 12.3 (2.2) 15.4 (2.5) 0.018 
NPI ‡    
被害妄想 0.0 (2.0) 0.0 (1.0) 0.461 
誤認妄想 0.0 (0.0) 0.0 (0.0) 1.000 
幻覚 1.0 (3.0) 0.0 (1.0) 0.028 
興奮 1.0 (2.0) 0.0 (0.0) 0.143 
うつ 0.0 (1.0) 0.0 (1.0) 1.000 
不安 0.0 (0.0) 0.0 (2.0) 0.892 
多幸 0.0 (0.0) 0.0 (0.0) 0.102 
無関心 4.0 (4.0) 0.0 (4.0) 0.153 
脱抑制 0.0 (1.0) 0.0 (1.0) 0.892 
易刺激性 0.0 (2.0) 0.0 (1.0) 0.752 
異常行動 0.0 (4.0) 0.0 (1.0) 0.670 
認知の変動 3.0 (4.0) 3.0 (2.0) 0.339 
患者数 § 誤認妄想  3 3 1.000 
 幻視 10 5 0.019 
 認知の変動 11 12 0.582 
パレイドリア（顔課題） 14.0 (21.5) 4.7 (8.2) 0.033 
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Table 5 DLB 患者のベースラインおよびフォローアップ時それぞれにおける顔課題
のパレイドリアと神経心理検査および NPIの相関 
  Baseline （n = 15） Follow-up （n = 15） 
  r, rs P-values r, rs P-values 
年齢 † -0.203 0.469 -0.139 0.621 
教育歴 † 0.210 0.470 0.273 0.344 
視力‡ -0.356 0.192 -0.088 0.775 
神経心理検査 †     
MMSE -0.275 0.321 -0.511 0.052 
数唱 -0.678 0.005 -0.379 0.163 
視覚性記憶範囲 -0.767 0.001 -0.573 0.026 
Shape detection -0.755 0.001 -0.688 0.005 
Position discrimination -0.765 0.001 -0.357 0.191 
相貌認知 -0.612 0.015 -0.348 0.204 
FAB -0.503 0.056 -0.799 <0.001 
語列挙検査 （ふ/あ/に） -0.165 0.556 -0.397 0.143 
NPI ‡     
幻覚     
- Domain total 0.573 0.026 0.683 0.005 
 - 頻度 0.545 0.035 0.683 0.005 
 - 重症度 0.624 0.013 0.624 0.013 
認知の変動     
- Domain total 0.510 0.052 -0.017 0.952 
 - 頻度 0.561 0.030 0.055 0.846 
 - 重症度 0.311 0.259 -0.066 0.814 
†Pearson's correlation coefficient; ‡Spearman's rank correlation coefficient. 
 
 
